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* r k © « a at a* v xjs5E^-ft'£ioiX3ctEfts-r«> x 

3 



(6) A* 



f t ^ x *> x 


9 ') '/ y O S 4 « ! 




ttJ**SB©f&fl(KW 




5 


il f ^ 4 , /tU 


H v Sfivadi <■> ( 


TOXlCOl. App-. 


Pfca r ma :o 1 . , 3 1 • 


4 5 2,1979 


) H v ■» * * SC 






a 4 s k ft s> '; 


* # 91 irt K A. 


n 


t ^ t * 3» r % - * 




*t v» fx A, JC 5Ct L, 








r * , 






Oalger t> ( J- 


N«uro c^ac . , 1 




9 5.19545 


fS \ i£ 13 * * 


L It ift * 








& © «*s* 


ft 





!6l<5 3Jl4^CtiH^Lt^4. XfSEEiarCCftte© 

it 4 - 5 b? a$?rcjta*$sn* ft ^ ^ x ^ x 

8epe ( Wi-nsrvfli M«dica, <S 1 : 59 34 , 1970) 

«^ ^ch^, si & wm m * ^ t ^ ttfl S5 * a * *c h ^ 
5B5tut^4, t < is»»tfi©aa> >i^»ss 

< a v» VJ W -ffl ^. 

Ja-n b ( UlD«rva Ualica, 6 D : 2 0 9 2 • 1 969) 

* * "3 Jt 6 

Moaticou* b C Wl&arva Mgdlea, 5 7 I 4 5 4 B . 
1 9<5 6>WU ^^©WS^^-rAA*^. «B '/f 

(rti. xa^©«*v i<;t:5i5i«*??ifttt#56^ 







-3 7* . 












« % K * * *S v 




% * * 




-r 




K 






Jt — 


^ *E 








y - 


>' # ^ A 3 


v ^ c cdp - a 


^ ) 


© s * 


T 








^ > - 




7 T 


^ f 






■y ( 


*s 


V ) ^ 




— a 




X 




3 3C 


x Vi 


( Somrlca , 



Niciiolia *«X !>'Cltlc2io*ina c'«^^rt:^5?*"C ) ^ * 
ag!*Kf&f!MICffiB3ht^ 4 8 4> « S flt © « ffl 



© ffi a , * 






ts « *f f * 


*b*©BJ«S;frX*Jt c, 




CD? - 3 


U^©ft)tt*Attfe 


(• ^©S*tt©»ft© 








f > * s «; 


y*>xc* ! ; ^a^* 






s^. T tt.^ ^ * CD? 


- a y xttttarcAfe 


4 i/i % fii 


g v f y y v i !>' 3 








y ^^©#jhh:»5 0 


» U P3 K 




9K a CDP - 3 >• © 


it *3»* t 






>c * & c 


c tt a « -c * » 




CDP - a 






S* * *: , t 







9 y(i*'*'/yo*4*, * % £ ft * a ff ft r r " k 

flESUi* f * t? * S * © tt* it *< -C, Sfr3»«^© 
5»*w^Uft^» L ft # tr * cd? -3yv*ft*±v 

5S»fc»#T4i:itf?flP)i»ic«*ir^Ao cox 
5* «; y B ft <b « » 4 5» ^ < cdp - 3 V y 

ss^x-iftn^y^xrai**©*-*^ * a& & c a a* 

-C»JI«fta»*iA*^iX*a^ft*>a^o 

a) fe a ^ 

4 A. 2« Kocaergina £> ( I mncno lo siya ^_ ( 5 ) ^ 
34—3 7 , 1 9 S A ) f± * f fi^ x - 5' 9 x BR 

-sjtfct* » y y - 5' — y k y y an ai sr ) 

t lajnitc * 9 ^rcs^f i fit « <o * <o « iff *c x h 

3 5 0 5 y fc^ > xKaa»4 Lt* 1 * 

fflff ( 3 5 0 O«0/itf)<o» 9 >/xoiBaia$ii*co 
At a 8 3 K ft • U*L« ^?>^ C © 33 # tt , e h # A 

THL1@J#l20G?K*gi3L, 3ffU<iB5-r?io 

©£8J#fi9«mtt£3t#T*ft)&©!frL^«3$ttx t 
b<0 * 9 \s * 's POSK»?3#&3 4ftWtta«>5KS3ft 

-r a c £ *r * * . «a»ca«art^i»«n c *<oa 

TT^^«**D»*»X*.* ) ^ S^.at4C#»»*ft 

ttffc^WK3C*3*i v f*i?J'*fttt* ij y « R 4 • 
<tjtgft^^r«£» EoDj o ^ C £ ffl 4* * 1 .297.293 

# ) tt. N* . 0»' r 0*' . 0*' - T h * T V J> * >S S 

*iCftoaa^ste«i,t^*. r y * « * * «t 
ft -c * * . 

Baraaolt C Collection Czteaslcva* Cfeaa, Cot- 
pun, , 4 2 :3<S<$-3<59.1977)tt* ^ *■ 



5t £¥2-500372(8) 

^T-^>'^rc^T*frtt*a^a*i*L< .t SI ^ it i t 
4 CRStO^XfflatLftiDtBOIESrcit^-C ) * S3 

®xsc«i»**ffl«5nr^-5» # rat)*?, 

jBL**C*fr3-.SfeSe*OJe£©afc#s IftiiWtttoflBft 

I t i Van 3ur«o C Trans plantAilon, 4 0 J 

494-697. 1 9 B 5 ) tt * iEHftr 5 

ifttt^acati«:a^s^i^ ^ * * + m ft a * ^ 

in vivc TWt. «B1*0» ; J '/I'SffS:, *SS#tt 

4 53#tt4>ftv», Oaaaer, T. 9 ( Science, 2 1 3 ! 
777-7 7 8. 1 931 ) tt , J»tt> * 3!l * ^ »■ 
tt * « ffi S ix ft * 9 !^ / t 1 © © & d T ? 0 * ftl Jb # 

rcx^-csffttc-frfltSKftio-c, » t» rf» & a o r ft 
A ? u s' y«*4 chu^^sKf? 9^yos 

ft £ Jt ft > Xiubea, ?. C Caacer C^eaotbsr . , 
Ptaraacol. . 1 7 :25<S-250.1 93<J)tt 

3'. 5'- h y - 0 - r^r^r 
u -c v* a o 

Sasalcl f> C Chetc. Fhara. Bull, 1 5_ : 1 9 6 7 ) 

r -fe-r/v^-r-^^^ 5'- o - r t r -y f y s x CS 
*33#»»4 I C 2 2.9 6 5 Daatics JKtts * 

SaaaiUva o C Bull. Acad. Sc i . USSR Dlv. Ctoa. 
i • 3 0 :130<5-i3lC.1981)tt*S 

fefl:#N-t y a + is J* ? 'S ^ 4 i K't^V*if^-£7 
> t ^ v' t ^ y - y y B O 7 < / Tv'^-ifttt-*^ 

aatc^s^mes^^s I Q < 9 7 7 9-^^XCf 
31 0551 96#C Aaahi Cbsoical : 3 d IOC ) K tt s 
v ^ * 5 — 4 tfWORJISJF-ft^irTi.WflBHi* 

fjBilShiB^^lSfiSCS^AH*- T *s *> - *s + 

*s y t> « a a *« e « 5 k x ^ 4 • cosfflian, e 
« e <d * & m a a ^ t as < ^ . ^ ft fits w o * a <o 



a » ft # a a L**wsiT*a tv>5, 

wataaato h i Aogaw. Chen., 7 & : 5 8 9 . 1986) 

Rees ( Tetrahedron lettara, 2 9 : 2 4 5 9- 
2 4 4 5 , 196 5 )>CUn y <e * ^ ^ * v K o 'J 
iff - .* K » _i © 2'tt©S9lftir^^f's^ffiiiJa^5Tt 
ti^i, 2* - o- T-e*-^^ ! J 2' - 0 - ^ 

fi)t © 4> M f* i: U-CMiaS^rt* 

& ft *c * fl » — * ±« Bft Uft9:Rfl» 9 V x * 

tKEIOSfD^igT^iC^, * *. 0 9 / > I «C '/ 

c t tfflt^iif^ ft to <o © a ic , S!ff*«Sirfe 



to 9 u 5^ / i-;^ / t u < fc: ^* >• •* rt *i- o 

JW«tt*s*»«»KBt«L* * ✓ * ^ r © « 

2j«Ktt. » y ^ ^ o t ^ r a» * d ^ * u ) 



o 



Hi 



A\7 1/4 

( * , r x , Tt a . h 3 ^ 1 1>' r 4 n ,-sj a i ft «: s a 7 

^ ) £ W ^ £ ffc * i * £ e 

— 1ft frC U-i T , !» V '/ x O 7 > 8! i| ^ )1 , SC 
CI) 



I 



CO) 



7\H H/? 

•*:K**x*Xi7ttt (a) *R3l^-S - 2 2 ft * IT T £ 



7 /V f ^ y , 'J ^ v t ^ V ^ >5A.^.^yl^J:C) e 

y«.&«4Pi MiSii47 i / B, ( c ) &t 
/ 'J cf ^ tr ^ s? N ft S % xy — * 

a^ vnm* 'tshT-sm, r -at- eta, p-tw 

4»**yB07'y^5T44. *t « L , -t SB H x . 
il2 t»« Ri * a, *- X O* R a «> fc* & 2» 3 : * R T * 5 

ftci^*^iiw.?&KS!r €> b * & ^ k * <d &a & 

C @ K il \ -fc IS * C I ) PC ir V* T R* 4? * * T * f£ 
-d*%!T**r> r/y<D7>*«?*Kl?t4aalj 

^ & . 

*R5qo§Wtt4^v * CGI) 




^ ) *m-r*<t'&&frh it h *s 1- <? * (o 

ft * m 2 - 2 2 ffl * * "f 4 fit 3* ■ , *S 
D^a> h ^ y T -t h ff* (ft, p 

1 «**ttt2»JH-t;*-'b 



(AT) 



t ttri 41 a T 
*^ a- * T * £ « 
tide* ?tt 4 

K ft S rf* ft ft 

^ t; 3 - tst , 

* * ff ^B, 

- r * v s? a 

X ^ W T f- 

m -s jt 

as 4 L trt • 
•» - ju B i> Jt 

9 4f x S v * 



^ r ft 

a © a 

h « a 

* ft si 
ft *c S 

* ft tt 

v <o » 

0-7 
\£ ± - 

» * a 

-c 

T * 4 

r & o 

5' - h 

- o - 

- o - 
# S 

* * » 



4 * 

m 52 
& . 

*2 T 
43 £2 

CD) 

at u 

* © 

•te ** 
£ 

y ^ 

X & 

5 ? 
Hi . 
B * 

^ ^- 

y - 

7* o 
^ T 
•£ * 

=zE © 
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^ i i» i) T 4 <? V j? y or 

nT^^iBiHtitil, 5', 5'- ^ V - 

-> ij j/ -y . ? , 3' , 5' - h y - o - -X ° 

Di'yifttt?, 3' . 5' - :- ¥ - o - y 
^ ft * 3 n * o 

/yOJft H«7 B*#tCtt, 2' . 3' , 

o-T-tf^i/r^v, 2* . 3', 5'- h y 

t) r* S f- if X & & ft $ K h a 

7'>>R?lffO 1 fI*ftfri2«Jiti:©irJ& 



±iS©7->ABi|(SOW3att!!Hi?*Cft*toC i « 

* o ft m m tt » T * C c #C 1 
i v vOfi« m <z>f&*> w * ■* ?t a * 9 © ft «5^e 

->*-^>'4<-X0 : i' 'J ^y0 7v^B#t*i)lft4ttv 
r'^CW^t 3c4f£« £C7-y^fk««»«tt«aw 



.Ofia^i ft ti #6 a a Q3 is $ ri % cn??o v # x ? \s 

rc -r * a 

B sE © R M 

IfXC^ 'J 7 t f > 9 :j i> y ( "A 'J ) £ > ij T -fe ^ 
v y ( TAC ) i!iaft6®4SaiC3l4ahJt? 

•y k o as a s a w.o we* st. 

tf*5*3$'0 35**SfceCTAiivxcf tac H4Sfift? 
C^S«»0*)<C/«f«»afefC TAJ X Cf TAC t»43hft ? 

S? » ft ,D «5 » S a iC TAtT ^ X O* TAC 4: & 5 A ? 
Cf g* -D B « * * «: pac *• x op tac a h k: ✓ * - 
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* * 7 y >*«*3ft?*» * h<D*K'0 

k 7 b t e <o aa * *u aa » » 
(>'Jlttft3'0«5«»**c tau > i c; tac a V ft / ** x 
e*7 ^ fc ft ^ ? ft » * h<Dj&*;£SiK*aiflaEfc 

» 8 Bt : t © ST * *t M 2 * »• * 8 « ? *M 

* * ? y / ta^in/t'f t « 
x 9 B = c©2J*i, fli? y k # 4a a j: 

4/ TAU X tf TAC ft b K ✓ A* s 

* * ? y ^ta*sn?t^5' f ©ft^fiftttais ( a 

* ) fe **To 

m 1 0 3 : toon* «t HI ? y h * 5* ^ 

i O r 95ttfl9<C/ffi*S«n: TAU tr X Cf TAC 4 !/ sc y 

* if * 7 ? v-ta^SiT-ft^y r O '0 tfi a ( ft ) * 

^ r - 

B 1 1 3 : £ <© (B tt TA'J £ c/ 

tac i * tt * C fRl ) -ca^U/t«^©diSBSP^ y 

T 3 y ^ t * t a 

* L ^ BUS O tt W 
r'//>i»*tf(i^ T~i&'&x*'XOi/i ftti *s *■ *s 

«7^K:j:illOI5iiI»5<iTs* K IS X IS L 
fti/ f ^ « fctt > 'J y y C a 4 * t i ^ t o . 
I?*T>'*-**Stta*K* J!S 33 S * T i > K % y»K 

Be „ ^ i; a - ^ » , & 9 * * / - * if * e y Bx ^ ^ 

if ^ * o h BU r * h B* » * ^ - t p * i/RB, 

^ v 7f y a, => - ^ 9 , issa, 7^-*h, 

* at A * 2>: , CflfeltaSJhi^OtriJlw, I? * 

vivo x >J *f * ^ s*- f y b S5 « 5 K t t, # * & X* 
& 9 0 * U ^ » 

fr W BJ ^y^x, *t,£>"iCU£©75 

Ai/^-iy, v 7- 4 v , y j* f- ^ , * 1- * 

h, t> ^ / v yy^N t^^i^v^ - t / , 

friO't !•* o f y ') '/ y i« fi t S K i ^ C 9 X HS 

sftatoxtt*^,, : 5 tag s ft 



»fE¥2-500372 (11) 

fltlfli J) ^ # / ( > /tfifa*B 

gt *C fib 3* T" a 55 « <D * ^ if x 9 C tt it C » tS tti 3 ft * 

I 5 4£*223ft£t8-&®:» ) 4 S S T <5 «> 31 

«S*ttx -t «Mt -& fc> J&» R K * *P « , ife 3d a t!fe 
X * ft ti 4 £>*v»t£, in vivo J« n r S a « 

» tt % CA.df^HOW^aiKdSH-f u < * <^ * 

X-=>Xfc-fr3ftX)!#a3ft*«:!>*s ft flf 3 ft & * 
OTfcUiiiffl U /t -3 r ^ a » t /t *4 s 

*^4f^RitifJ'*Lw{R»36-rJb-2>o £ ft $> <D * if 

rE*e*irci*S3ft.4Jau©!Sti^ * & # © * U- 

T4. 8TS3ft4a*Ctt* 55a, IflBi ft ? yR* 

S 3- £ ft £ * r * tfutttKsaniiotrt*^. 
* < it 2d»^> *ft-eft©*afS**$&9iJC0*««ti 
r t •> a 3» * j ii. ^ > * « o y ^ ^ «> u 

© X tt 4 < , *»W07'-'/i'Bi»4iCi4ittf'C«S 

i©t*jt5>ft* a ^Jiwo^b^lfxttR^K:, * P 

^ ^. fs ft 4 □ * ^ F@f*©84.4-t©£& s £3'3 
«H^*Jt#S-*i*«* ftS49ft!Cn» * ^ > * 

asc^sa^ft^ — ^*t/-?/v-ctta»3Lx % afi» 
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t a as e © tt ai t* t a s „ — w *c ^ aassrv* 

7'^t»IHri. COX SiTV^lJiaaft 

CftiKHS3nitOTtt«n. * 56 # © £? fi? # » 
© » « # T *> *L I* * -WS^TVvuftjai^^t^SliJla^ 

ffiaajttzit i^tusticiitti £ a r *y <t 
i-'9i»iif a*taat,-ciji8ttAi5ft 

^lfeSf^iyfi«x^f ( * tt T * f - * ) 

In vivo Oi^iT v^t«50»taKtt v & # 
<ltt7i/-^)CSmtOSftT44, 's * $f >> t 

fci^-ctta-LTtrv^afcastt i> # — ^ o t ko * 

(C tRj $; 3 ft £ c 



Jt $¥^-50037^(12) 

7 '/*8ftS«t(?ft§i»b<os ^ 1/ * h* « f* © & 

T4 IJt 7?-tf N r « -r - -er r <r*t 

X -3 *C SO W 3 ix * MISi£7 '^A-afc ^ 5X ^ w * k 

fe*:^r7jc©^-c*sxsr!o«go^jpi * t± ?ft * k *a et 
* i» a* # ssj # * l ^ o 

'✓*-^^OT^A-»W^©jff Jj. *± ^ 'h £ ? ft 8 ig & 
»^4ftflfi*S5.ft©*3(K^f^T4>& 8 T > a, 31 * # 

fc3E^Lt,-t«»t4i3fC.5i5^i B ft IB fig t£ » © 

= 62 ^ * ^ 7 7 t a a y v'ttv^^vi/^j^^ a 



ft S£ © tt , 39ffi2SO';^J!S*0*fit>XCfffKf3 

o»»!CfiffflT*4, cor jaeajB 

'✓^■^^©T^^E|i»#©a^Ktfti, 3C *£ & 0 © » 

^^3rv^^iM«'3^fofT.r«7t. $ y > © r c 
B *» t£ *i ^*-^^©r^^»**ift«^^T-t 

f 9>*S £ V 9 ■) » ~s ©T f i> » i* * © *B ^ fct N 

— Kfi9K:S*«tft©, Ktf* < i*?7:f * - » - a x ©& 
L ^ d 1 o "C * f / » : 9 'M/ v O 7 ^ 55 i» 

t* o s «. mu y^wjroife-s-BCiJt^cs-tt^ to a * & 



& K ti s « # « , *ffc, 

© > 7- ^ >- ^ x rj. o y^yo^asjgg^^^ 

rc B * * ? f ^©l-^fcr-^fc^;!*. 
^i2t, J:A 4 ^ ^ v * * F ir ^ C^ffiSO * 

*^i3©ft*fefi, <o ?: £ * ffF « ac ^ a- *> 

tie i 3, WStt*«fttliS*v4. 

9 y : y t y ©7 i'/vBat^tt^^^g 

* ^ K » * * a * ffA.-x^i.Sfaycffl^^rijiasffi^ 

* 3C *» u > -tft-jcxo-cfflis© atp j? £ * is # % < 
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» a V * a « M »> i UNA ffi-e-flStKM^Ti^ft^ 
« © 3t f* )C in vivo Tttifc«&9K:*l5a£«&«3H-t$ 

«. & *c « s , ^wccx£*ifflj$Jtttfe> 
© 1ft * i 0 * ^»-^0!? y f y©fSa*a*T 6 5 

a»»tt, ; v a - r>-*«iCi2H4"T»M*, 9 v & zs 

-3®a^s^4- c *. »± , Jt i Jt;t 2' . s', 5'- * 
u - o - r ■* f a- f > > x cf 2' . 3' . 5' - h y - 

0 - T T 1> U i> f 1 5 — 4 5 C 0«PK«S"r*. 

ft*^9RL-crit, * y ^^<z>r >wa»yi#2 5 — 100 

« J> T S A . ft«Lx t -y v i «? 9 y o 7 >u s 

3' , 5'- ►'J-0-T-fe#*.frgs>>'1 1 25 — 45DC 
*P £ 2' . 3', 5'- h *) - 0 *7-b?*4'fyy0- 

as n « » * % ff»s^xc/.ff«,»o«i«rc 

© T ^ » i* * 2 5— 7 5 ^ * * ^ ^ ^ <D T a- 

614'^. ^tlH, 2' , 3' , 5' - > 'J - 0 - 7 t t 
»* 9 l ) *S * \ T 2 S - SS ? 5«?^2' , 3' , 5' - h V 
-o-T-fc^^v^-^xl 1 25-3 3 75«?i^fi 

p*a«ig£3S*©fefli=D/ttt*c£. > x © 7 ^ 

a- » * 2 5 - 1 OO^^U^J'/^OT'^Dfil 
*75-0*^*c«S^'C**o * « L , 0 y s> x 



}f« ¥2-500^72 (13) 
* tt a tc *± , a » « ^ stoifaiftG^i 

4J?^ n b & © * * u ^ f b*<DT's^mmt*nmmm 
tjs, LA^^t, ^ 35 sn *± * a. , it t jn-tm^m 

ai**©lft**CX*«*iCJBTA. ? is » x 0 v * 
h'B*<?Kt /t» *«©i8:*:i<CJE >ttt 







CF ;r *■ i; Jw«#SS-3ft£ B Jff-i u ^ r > * ^ 






y r » * * « tt » r . 3'. 5'- ^ y - o - t * 


A- 


-X 


f > 2*. 3'. 5'- (* 'J - C ■ 7*f/'9 'J ^ 


s 




2* , 5'. . 5' - MJ - 0 - ^ a )f * a * * y j; y , 


2' 




3'. 5'- h - c - ^ = ^ .i- — a- ^- ^ >- N 2'. 


3' 




5' - t- y - 0 - / t V * y * x : -Of 2' , 3' r 






h 'J - o - * T *) 9 |J v ii a ^ 3 ft 4 o v *- 






>XCFf D^y©a7'>^Bi|fl:t»S4rSC 














5* 


x 


1 0— S 0 0 0 «Mait*O7f *Ri|*i/t 



4'^, JtiAli 2', 3'.9'-h , J-o-r-k*-^>^ 
^ x 1 1 2 5 — d 5 0 0 9 fc, ? , 3' . 5' - K U - 0 - 
7 -te + *> 9 9 v c — 3 3 7 5 

f& as £ i» gg_ 
4> t ^ 

*s + *S v *- t & * 'J Vyo7'/vHS|fl:tta«06 

T£OiS«»CW<flTt i, Ctlf)ORi»*tlv dl E 

a © 3i a? S3 » © » « © 3t# fC ^ i» X * i o tS * © » * 

^yo7-^04»oa^^t4t. cftfeo 
*^^*^PorvAB*#*ositta«i»t» «t ft. € 
n.1 -3.0 poiflit»tttt»cisaa*7i. 

nwrdgmxtz, *^i^^-ypBi»*tt* aw, ® 

BRi/ktt »?a - *7 i x ^^f4ZRW4«f K: 
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* ? v * v KmffiOJKSWftiJtltV*** 'J * 0 i* # * 

iis©i»te4«»«aiJtt % * ^ k * n ^ 

h'w^*tt<ST Utirti, C ft. tt * It HH« , 
*S v x ? \s * + FarBHjJt&fiJft^/fcL-Ci^&Hmaj 

^to3aoftxa»*us»» l-c^*. « a ^ i> 
ffl«ae«iia*oiST^isat* t © « «■ ^ * * cc. 

Sarra : Rif. Us*., 65:1544,1971}. 
T8aKK18*ti t i isffl t,vi, '/ t ^ y » I j)f 

4 >r » y >-fi5#a»««rt:wm-c<>«» 4 



'/ y * t ^ - * * f y * ^ u * •> P i Ei5«-*4 

A £ £. « x 9 9 y x £) r . 3' . 5' - t y - 0 - 7 c 
j*» ffi <$ fs f£ „ NisbicaWtt C 9:oc&ea. Pharmacol. 

1 4 : 1 60S. 1 9 6S)VCL-oxMm£iX1t73m 
©3itAffitcx^-c«a-tr* * . *f D 2/^*1 £ * © c 

v^vtcs.i atoiafli^»(i»*»(as « zk s » *?) 
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